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D-pantotenoI czyli 3'-hydlroksypropyloamid
kwasu J>l,3-dwuhydroksy-2,2^dwiimetylopropa~
nokarboksylowego posiada czynność witamino¬
wą kwasu pantotenowego i dzięki temu jest
szeroko stosowany w lecznictwie i kosmetyce.
Otrzymuje się go w sposób znany z patentów
szwajcarskich nr nr 227706 i 239754 przez reak¬
cję laktoou % D-l,3^wuhydJX>ksy-2,2-dwuimety-
lopropanokiarboksylowego czyli tak zwanego
D-pantolaktonu z 3-hydroksypropyloaminą. A-
żeby otrzymać niezbędny do tej reakcji D-pan-
tolaikton wychodzi się z pantolakifconu racemicz-
nego. Otrzymuje się go w sposób znany z arty¬
kułów: E. T. Stiller, A. Harris. J. Finkelstein,
J. Am. Chem. Soc. 62, 1785 (1940) i Z. Lipski,
T. Sikorska, R. Jaworska, Z. Bury — Przemysł
Chemiczny 40, 215 (1961). A mianowicie z race-
micznego laktoinu otrzymuje isie sól np. sól so¬
dową racemicznego pantokwasu, a tę przez
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reakcję z optycznie czynnymi zasadami prze¬
prowadza się w mieszaninę soli diastereodzome-
rycznych. Z tej mieszaniny wyodrębnia się przez
frakcjonowaną krystalizację czystą sól D-pan-
tokwasu. Sól tę rozkłada się następnie działa¬
niem alkalii i po usunięciu zasady optycznie
czynnej przeprowadza się laktonizację D-pan-
tokwasu przez ogrzewanie w kwaśnym środo¬
wisku. J>-pantolakton ekstrahuje się ze środo¬
wiska reakcji przy pomocy chlorku etylenu lub
chloroformu. Po odpędzeniu rozpuszczalnika
surowy D-lakton poddaje się krystalizacji a na¬
stępnie kondensuje się z 3-hydrfcksiypropyloa-
miną.

Znany i opisany powyżej sposób syntezy
D-pantotenolu jesit skomplikowany, wymaga
dużej ilości operacji, a przez to jego ogólna
wydajność jest niska.
Okazało się, że jeżeli sól diastereoieomerycz-

ną D-pantokwasu i optycznie czynnej zasady
L/+/-treo-l-ip-ni1rofenylio-2-aiminopropandiolu-
-1,3 zwanej L/+/-treo-aminą, która jest znanym
środkiem stosowanym do rozdziału racemicz-



nych kwasów, poddać reakcji z 3-hydroksypro-
pyloaiminą w bezwodnym roztworze etanolc-
wym na gorąco, zachodzi reakcja wymiany ka*-
tionów, w wyniku czego wytrąca się wolna
L/+/-treo-amtina, a w roztworze pozostaje zwią¬
zek D-pantolaktonu z 3-hytooksypropyloaminą.
Związek ten po odwodnieniu do amidu, co
szczególnie korzystnie zachodzi podczas azeo-
tropowej destylacji z węglowodorami aroma¬
tycznymi, daje D-pantotenol.
Sposób według wynalazku skraca proces syn¬

tezy D-pantotenolu o szereg operacji i zapewnia
ogólną wydajność syntezy w stosunku do wyj¬
ściowego racemicznego pantolaktonu, znacznie
wyższą niż osiągana w sposób znany.
Przykład. 26 g racemicznego pantolaktonu

wprowadzono do 66 mi wody i dodano 51,2 ml 4n
wodorotlenku sodowego. Po wymieszaniu ogrza¬
no do temperatury 90° i utrzymywano w tej
temperaturze przez 10 minut. Po ochłodzeniu
zobojętniono nadmiar ługu do pH 7. Na otrzy¬
many roztwór wodny działano wodnym roztwo¬
rem siarczanu L/+y1-treo-aminy, której ilość
w roztworze wynosiła 52,1 g. Utrzymywano
mieszaninę w 90° przez 15 minut, po czym od¬
destylowano wodę pod zmniejszonym ciśnie¬
niem nie przekraczając 60°. Do wysuszonej
krystalicznej pozostałości diodano 400 ml bez¬
wodnego etanolu i mieszano utrzymując w tem¬
peraturze 70° w ciągu 20 minut. Odsączono nie-
rozpuszczony siarczan sodowy i przepłukano go
gorącym etanolem. Przesącz oziębiono do 10°
i utrzymywano w tej temperaturze w ciągu I
godziny, po czym odsączono osad stanowiący
36 g (0,1 mol) soli D-pantokwasiu z L/+/-itreo-
-amiiną. Sól tę zmieszano z 7,5 g (0,1 mol) 3-hy-
droksypropyloamihy i 60 ml bezwodnego eta¬
nolu i ogrzewano w ciągu 30 minut do tetnipe-

ratury 50° podczas mieszania. Następnie ochło¬
dzono do temperatury —3° i odsączono wy¬
dzieloną Ł/+/-treo-aminę. Z przesączu oddesty¬
lowano etanol pod zmniejszonym ciśnieniem.
Do syropowatej pozostałości dodano 100 ml ksy¬
lenu i oddestylowano azeotrop woda —r ksylen,
a następnie resztki ksylenu oddestylowano pod
zmniejszonym ciśnieniem. Pozostałość rozpusz¬
czono w 10-krotnej ilości wody, dodano węgla
aktywnego, ogrzano do 50° i przesączono. Ostu¬
dzony roztwór oczyszczano dalej przy pomocy
wymieniaczy jonowych, po czym usunięto wodę
przez oddestylowanie pod zmniejszonym ciśnie¬
niem w temperaturze nie przekraczającej 60'.
Otrzymano 16,8 g D-pantotenolu w postaci bez-
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barwnej, gęstej cieczy o refrakcji n D 1,497.
Wydajność wyniosła około 83% wydajności
teoretycznej w przeliczeniu na racemiiczny pan-
tolakton.

Zastrzeżenie patentowe

Sposób wytwarzania D-pantotenolu z panto-
■kaltonu racemicznego i 3-hydroksypropyloami-
ny, znamienny tym, że na uzyskaną w znany
sposób sól diastereoizomeryczną D^pantokwasu
i1 L/+/-tr'eo-aminy działa się 3-hydroksypropyloa-
miną w bezwodnym roztworze etanolowym w
celu wymiany kationów, a otrzymaną sól
D-pantolaktonu z 3-hydroksypropyloaminą od¬
wadnia się do amidu przez azeotropową desty¬
lację z węglowodorami aromatycznymi.
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